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RESUMEN

Con el objeto de determinar la presencia de bacilos acido resistentes (BAR), en el
presente trabajo de investigacion se incluyeron cuarenta y dos pacientes indigenas
Warao, de cada sexo, quienes manifestaban tener cuadros respiratorios de mas de
quince dias de evolucion, con edades comprendidas entre cero y cincuenta afios. Para
ello, se realizd baciloscopia y cultivo de la muestra de esputo y la prueba de la
tuberculina (PPD). Esta tltima se aplico a diecinueve nifos, (1-12 afios), de quienes
no se pudo obtener muestra de esputo, y a dieciocho adultos que manifestaron tener
contacto con personas con antecedentes de tuberculosis. Dos de las muestras
procesadas resultaron positivas para BAR por la baciloscopia (4,76%) y siete por
cultivos (16,66%), de los cuales, dos se identificaron como M. tuberculosis y cinco
como micobacterias atipicas. Dos de los cultivos positivos (28,57%), fueron también
positivos con la baciloscopia. El tamafio de la induracion promedio producida por la
aplicacion del PPD fue de 5 mm de diametro; para esta prueba resultaron ocho
pacientes positivos, en donde, cinco correspondieron a adultos y tres a nifios. Los
adultos que resultaron positivos para PPD, tuvieron cultivos negativos. Segun este
estudio, quince de todos los pacientes muestreados, estaban afectados por BAR,
centrandose en los adultos el mayor niumero de casos (10). La mayoria de los
pacientes que estuvieron en contacto y/o resultaron positivos para la presencia de
BAR, estaban siendo afectados por micobacterias atipicas. Por otro lado, no se hallé
asociacion entre la infeccion por BAR en los pacientes y los factores predisponentes a
padecer de tuberculosis, durante el desarrollo del presente estudio se evidencid que
vivir en hacinamiento es una condicion natural de esta poblacion. Los resultados de la
baciloscopia no deben ser utilizados como tnica opcion en el diagndstico y monitoreo
del tratamiento de la tuberculosis.

Palabra y/o Frases Clave: Tuberculosis, sintomatico respiratorio, Warao.
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INTRODUCCION

La tuberculosis (TBC) es una enfermedad infectocontagiosa causada por diversas
especies del género Mycobacterium, todas ellas pertenecientes al complejo
Mycobacterium tuberculosis. El grupo incluye a M. tuberculosis (causante de
tuberculosis en humanos), M. bovis (infecta principalmente al ganado bovino, pero
también causa tuberculosis en humanos), M. africanum (especie causante de tuberculosis
humana en el continente africano), M. microti (patégena en roedores) y M. canetti (una
subespecie de M. tuberculosis reportada, en tuberculosis humana). La especie de mayor
relevancia clinica es M. tuberculosis o bacilo de Koch; nombre que recibe en honor a
Robert Koch, quien lo describio, por primera vez, el 24 de marzo de 1882. La TBC es,
posiblemente, la enfermedad infecciosa mas prevalente en el mundo (WHO, 2007a;

OPS, 2008a)

M. tuberculosis es un bacilo ligeramente curvo o recto que puede medir 0,2-0,6
pm de diametro x 1,0-10 pm de largo, agrupados en empalizadas o aislados,
ocasionalmente, forma ramificaciones verdaderas que se observan en cultivos
enriquecidos y en frotis de ganglios linfaticos caseosos. Es una bacteria Gram positiva,
débilmente coloreada con Gram, 4cido resistente, segtn la coloracion de Zielh Neelsen.
No forma esporas, ni capsula y es inmévil. Es un microorganismo aerobio estricto, para
su desarrollo necesita una temperatura de crecimiento in vitro de 37°C y un pH entre 6,4
y 7,0. Su multiplicaciéon es muy lenta, se divide cada dieciséis a veinte horas. Ante
circunstancias adversas puede entrar en estado latente, pudiendo retrasar su
multiplicacion desde algunos dias hasta varios anos. Produce la enzima catalasa, reduce
nitratos a nitritos, acumula niacina, su crecimiento es inhibido por hidracida de acido
carboxilico, no produce catalasa a 68°C y oxida la glucosa. Es resistente al frio, la

congelacion y la desecacion, pero sensible al calor, la luz solar y la luz ultravioleta

(Forbes et al., 2004; WHO, 2007a).

M. tuberculosis se encuentra ampliamente distribuido en la naturaleza, en
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reservorios como el agua y los suelos, pero patégeno en humanos. Consta de una gruesa
pared, constituida por cuatro capas. La mas interna es el glicopéptido o peptidoglicano
conformado por moléculas de N-acetilglucosamina y 4cido-N-glucolilmuramico, con
cortas cadenas de alanina. Esta capa es el esqueleto de la bacteria que le da forma y
rigidez. Externamente, hay otras tres capas compuestas: una por polimeros de arabinosa
y galactosa, otra formada por acidos micolicos (que son acidos grasos derivados) y la
ultima capa superficial formada por lipidos (como los sulfolipidos), el cord factor
(Ilamado asi por su aparente asociacion con la forma acordonada con que se agrupan las

micobacterias virulentas), y los micdsidos (Forbes et al., 2004).

M. tuberculosis es clasificado taxonoémicamente en el orden Actinomycetales,
suborden III Corynebacterineae y en la familia IV: Mycobacteriaceae. La morfologia de
las colonias en medios de cultivos sélidos son rugosas, eugoénicas, secas, de bordes
irregulares, no pigmentadas, crecen lentamente y con aspecto de migas de pan. La
secuenciacion del genoma ha permitido aclarar su relacion filogenética con las otras
especies del complejo M. tuberculosis, el cual comprende micobacterias de crecimiento
lento causantes de tuberculosis en animales y humanos, dificiles de diferenciar por
métodos bacterioldgicos convencionales. De acuerdo a la clasificacion de Runyon
(1959), basada en sus caracteristicas fenotipicas (crecimiento y pigmentacion), el
complejo M. tuberculosis pertenece al grupo III, no fotocromdgenas, ya que carecen de
pigmento al ser cultivadas en luz o la oscuridad y tardan mas de siete dias en aparecer en

medios solidos (Forbes et al., 2004).

La infeccion por M. tuberculosis suele adquirirse por via aérea, a partir de
aerosoles, productos de tos y espectoracion, donde los bacilos tuberculosos (en nimero
de 1 a 3) forman los ntcleos de estas particulas, lo suficientemente pequefias (1-5 micras
de didmetro) como para evaporarse y permanecer suspendidas en el aire varias horas.
Cuando una persona inhala esas particulas, los bacilos llegan a los alvéolos, y marcan el
comienzo de la infeccion. Una vez alli, los bacilos son fagocitados por los macrofagos

alveolares no activados (estadio I de la patogenia), donde se multiplican y producen la
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liberacion de citoquinas que, a su vez, atraen a mas macroéfagos y monocitos, que van a
fagocitar a los bacilos. Como consecuencia se produce una acumulacion de monocitos y
bacilos intracelulares (estadio II). La posterior necrosis tisular y de los macréfagos
(Necrosis caseosa, estadio III) hace que se cree un medio desfavorable para la
multiplicacion de los bacilos. Esto se produce alrededor de la tercera semana,
coincidiendo con la positivizad de la prueba del derivado proteico purificado (PPD) y la
sensibilizacion de los linfocitos CD4, produciéndose una reaccion inmunologica por
TH1 (linfocitos T colaboradores), con liberacion de linfoquinas que activan los
macrofagos, capaces de destruir al bacilo. Este fendomeno da lugar a la formacion de los
granulomas que caracterizan histologicamente a la enfermedad (estadio IV).
Posteriormente, se produce la licuefaccion del material (estadio V) y éste drena a la via
aérea, lo cual produce consecuentemente, la cavitacion. En este medio los macréfagos
activados son ineficaces, por lo que se crean condiciones idoneas para la multiplicacion

extracelular de los bacilos (American Thoracic Society, 2000).

La infeccion en estado latente se caracteriza por la presencia de respuesta inmune
especifica, control de la concentracién bacilar y la presencia de bacilos en estado
estacionario en el tejido necrdtico. A medida que los macréfagos van drenando este
tejido, los bacilos latentes se confunden con esta necrosis y son drenados hacia el
espacio alveolar, donde pueden reactivar su crecimiento nuevamente. De esta manera, se
mantiene la infeccidn durante afos. Clinicamente, la infeccion tuberculosa latente no
genera sintomas. Los individuos con esta infeccion no pueden infectar a nadie, sin
embargo, en un 10,00% de los casos, el control de la concentracion bacilar se pierde, se
reanuda el crecimiento y se puede generar una tuberculosis activa, o enfermedad
tuberculosa propiamente dicha. Lamentablemente, el tratamiento representa la
administracion de farmacos durante nueve meses, aproximadamente, hecho que dificulta
su seguimiento. El progreso de infeccion latente a enfermedad puede ocurrir de forma
temprana o varios afios después de la infeccion. Los sintomas generalmente incluyen
debilidad, malestar general, pérdida de peso, fiebre y/o sudores nocturnos. En el caso de

la tuberculosis pulmonar, se presenta: tos, dolor de pecho, y/o tos con sangre. Otros



sintomas dependeran del o6rgano del cuerpo que se encuentre afectado (American

Thoracic Society, 2000).

Segun estimaciones de la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), una persona
con tuberculosis activa no tratada infecta una media de diez a quince personas al afo.
Sin embargo, no todos los sujetos infectados por el bacilo de la tuberculosis,
necesariamente, desarrollan la enfermedad. El riesgo de desarrollar la enfermedad
aumenta cuando el sistema inmunolédgico de la persona esta debilitado. Una tercera parte
de la poblacion mundial esta actualmente infectada por el bacilo de la tuberculosis. Del
5,00% al 10,00% de las personas infectadas por el bacilo de la tuberculosis, que no estan
infectadas por el VIH, enferman o pueden transmitir la enfermedad en algin momento
de sus vidas. En pacientes coinfectados con VIH y TBC, el riesgo de reactivacion se

incrementa un 10,00% por afio (WHO, 2007b).

La region de Asia Sudoriental registro el mayor nimero de nuevos casos de
tuberculosis, correspondiéndole el 34,00% de la incidencia mundial, sin embargo, la tasa
de incidencia estimada en el Africa subsahariana es casi el doble que en la regiéon de
Asia sudoriental, con cerca de 350 casos por cada 100 000 habitantes. En el afio 2005, se
calcula que 1,6 millones de personas murieron por TBC, siendo la region africana la que

registro el mayor nimero de muertes y de mortalidad por habitante (WHO, 2007a).

En América, para el afio 2005, se encontrd que Brasil y Pert, ocupaban el primer y
segundo lugar con casos de TBC, ya que el 50,00% de los pacientes fueron
diagnosticados en estos paises; seguidos por México, Haiti y USA, con un 21,00% de
notificacion. Venezuela ocupé el noveno lugar, con un 3,00% de casos notificados de

TBC (WHO, 2007a).

En Venezuela, cada ano mueren alrededor de 700 individuos a causa de
tuberculosis. Las personas fallecen por retraso en el diagnostico, por complicaciones con

otras enfermedades o por abandono del tratamiento. Alexis Guilarte, coordinador del



programa de tuberculosis y enfermedades respiratorias del Ministerio de Salud y
Desarrollo Social, declar6 que durante 2003 se registraron 6 500 casos en el pais. Sin
embargo, Venezuela esta catalogada como una nacion de incidencia media de la
enfermedad. Por otra parte, las estadisticas del Ministerio del Poder Popular para la
Salud sefialan que, diariamente se reportan dieciocho casos de tuberculosis en el pais y
ocurren dos muertes, aproximadamente, por causa de esta enfermedad, siendo los

pobladores indigenas los méas afectados (Davies, 2005; Pidiate, 2005).

Los waraos constituyen una poblacion indigena que habita al este de Venezuela,
en los cafios del delta del rio Orinoco. En el censo nacional del afio 2001, se registraron
36 027 individuos como indigenas waraos declarados. Los waraos, también conocidos
como guaraunos, habitan en los estados Delta Amacuro, Sucre, Monagas, Bolivar, asi
como también, en la Republica de Guyana. Estos indigenas se auto denominan Warao,
término que algunos traducen como "duefios de la canoa" y otros como "gente sobre
agua'. Viven en precarias condiciones sanitarias, al no contar con agua potable ni con un
lugar apropiado para la disposicion de excretas. Ademas, de no tener un conocimiento y
aplicacion de las normas basicas de higiene personal (Fernandez et al., 2001; Zapata,

2001; Prieto, 2007).

El estudio bacteriologico del esputo, en los enfermos respiratorios, es importante
para determinar el agente etiologico de la enfermedad y el tratamiento especifico, dada
la gran variedad de microorganismos que pueden estar implicados (Rodriguez y

Martinez, 2002).

La baciloscopia es la técnica fundamental en toda investigacion bacterioldgica de
tuberculosis, asi como para el control de tratamiento, debido a su bajo costo y rapida
ejecucion. Ademas de la baciloscopia, el diagnostico bacterioldgico del esputo debe

complementarse con el cultivo (Diaz et al., 2003; Nava et al., 2005).

Las autoridades sanitarias de la poblacion de San José de Bujas, estado Monagas,



declararon alerta epidemiologica en la poblacion para el mes de julio de 2004, luego de
diagnosticar tuberculosis a cinco integrantes de las comunidades warao, que habitan en
el sector, unas setenta y dos horas después, la cifra aumenté cuando ingresaron diez
personas mas. Entre los ingresados se encontraban dos nifios. Segun el informe médico,
presentado por el director de la emergencia del centro de salud que recibi6 los casos, “la
tuberculosis se ha asentado en las comunidades indigenas de Monagas y las condiciones

de vida de los warao facilitaron la transmision de la enfermedad” (EI Nacional, 2004).

En una investigacion realizada en nifios de la poblacion indigena Warao de Delta
Amacuro, de 502 nifios de la poblacion, se selecciond a los menores de quince afios (27
nifios) con clinica sospechosa de tuberculosis. De estos pacientes, trece (81,00%)
resultaron positivos a la PPD. Asi mismo, se encontrd que siete nifios (43,00%) tenian
una o mas confirmaciones adicionales: tres pacientes fueron positivos por BK/cultivo (2

PPD negativo) y cinco por serologia (1 PPD negativo) (Fernandez et al., 2001).

Por su parte, en el 2008, D'Alessandro y De Waard, en un estudio realizado en
pacientes con tuberculosis pulmonar, que acudieron a la consulta del laboratorio de
tuberculosis del instituto de biomedicina, ubicado en Caracas, Venezuela, obtuvieron
que trece personas (6,50%) resultaron positivas por baciloscopia y veinte (10,00%) por

cultivo de un total de 200 pacientes (D'Alessandro y De Waard, 2008).

La comunidad de Maria Lopez es un poblado del estado Sucre, ubicado en la
parroquia Unidén del municipio Benitez. En la actualidad, existe un programa de
prevencion y tratamiento, que atiende permanentemente la situacion de salud, en la cual
viven los pobladores indigenas de dicha comunidad. Sin embargo, hay conocimiento en
los centros de salud cercanos a este poblado, que se han reportado casos de tuberculosis
entre sus habitantes, por ello, con la presente investigacion se busca determinar la
presencia y prevalencia de bacilos acido alcohol resistentes, los cuales representan un
riesgo para la vida de los indigenas Warao, asi como para el resto de la comunidad que

esta en contacto con ellos.



METODOLOGIA

Paoblacion

De acuerdo a un censo realizado en la comunidad indigena Warao “Maria Lopez”,
de Guariquén, ubicada en la parroquia Union, Municipio Benitez, estado Sucre, para el
mes de noviembre de 2007, previo al inicio de la investigacion, la poblacion estaba

constituida por 126 individuos indigenas, incluyendo hombres, mujeres y nifios.

Muestra

Se aplicod una evaluacion clinico-epidemioldgica, por parte del personal médico, a
los individuos de la comunidad, para obtener datos sobre el estado nutricional, aspectos
epidemioldgicos y factores de riesgo (anexo 1), de los cuales, fueron seleccionados
cuarenta y dos pacientes para la busqueda de BAR, con edades comprendidas entre 0 y
50 afios, veintitres fueron del sexo femenino y diecinueve masculino (los pacientes
seleccionados presentaron tos con expectoracion por quince dias o mas de evolucion,
fiebre, sindrome gripal, debilidad y/o por estar en contacto con pacientes sintomaticos
respiratorios). El muestreo se realizd por duplicado, con la finalidad de asegurar la

recuperacion de BAR.

En total, se recolectaron muestras de esputo, a treinta y dos pacientes. En diez de
los nifios, de muy corta edad (cero a cuatro afos), no se le obtuvo muestra de esputo para
el cultivo, por no presentar la expectoracion suficiente para el analisis. Ademas,
clinicamente estos pacientes son poco baciliferos. Por esta razén, se hizo necesario

solicitar al programa regional de tuberculosis, la colaboracion en la colocacion del PPD.

Aspectos éticos

Todas las personas involucradas en esta investigacion, asi como, los padres o



representantes de cada nifio, fueron informados del mismo, sus alcances, beneficios y
contraindicaciones, y se les pidié su consentimiento para participar en la toma de
muestras de este estudio. Para la solicitud del consentimiento de los padres de los nifios,
se contd con la ayuda de algunos miembros de la comunidad, quienes explicaron en su
lengua nativa los objetivos e importancia del estudio. Debido al inconveniente que se
presento al no poder tener comunicacioén con los indigenas, y que el nivel de lectura en
la poblacion es bajo, el consentimiento se firmo6 con la huella digital del padre (Anexo
2). El estudio se llevo a cabo considerando las normas de ética establecidas por la OMS
para trabajos de investigacion en seres humanos y la declaracion de Helsinki, ratificada

por la 52* Asamblea General, Edimburgo, Escocia, en el afio 2000 (De Abajo, 2001).

Prueba de la tuberculina (Derivado proteico purificado, PPD)

La prueba de la tuberculina se aplic6, a 19 nifios (1-12 afos), incluyendo a los 10
casos, de quienes no se pudo obtener muestra de esputo, y a 18 adultos que mantenian
contacto con pacientes con diagndstico previo de tuberculosis o por vivir en la misma

casa, compartir enseres personales, entre otros.

La prueba de tuberculina fue aplicada por los médicos que participaron en la
investigacion. Para ello, realizaron la antisepsia con solucion fisiologica estéril en la cara
flexora del antebrazo izquierdo. EI PPD se administr6, con agujas y jeringas desechables
via intradérmica, aproximadamente, a nivel medio de la cara flexora del antebrazo y, al
cabo de setenta y dos horas, luego de la administraciéon del PPD, se hizo la lectura,
donde se midio, en milimetros, el diametro de la induracion o reaccion ocurrida. Se
considerd positiva, aquella induracion donde el tamafo de la misma fuera de 5 mm de

diametro o mas (Hurtado et al., 2006).

Recoleccion de la muestra de esputo

Las muestras de esputo fueron tomadas por cada individuo mediante expectoracion



espontanea y deposito del material en un envase de pléstico estéril de boca ancha, con
tapa de rosca y correctamente etiquetado (Fernandez et al.,, 2001; Forbes, 2004,

Hernandez et al., 2005; Prieto, 2007; OPS, 2008a).

Las muestras recolectadas fueron trasladadas (protegidas de la luz) al laboratorio
clinico del hospital “Dr. Julio Rodriguez”, ubicado en la ciudad de Cumana, estado

Sucre.

Baciloscopia

Todos los procedimientos se realizaron bajo el area de esterilidad proporcionada

por la llama de mechero Bunsen.

Elaboracion del frotis:

Se realiz6 un frotis del esputo y se colored con la tincion de Ziehl-Neelsen, la cual
se fundamenta en la capacidad de las micobacterias de incorporar ciertos colorantes y
retenerlos ante la accion de los 4cidos y alcohol, propiedad conocida como 4cido alcohol

resistencia (Forbes et al., 2004).

Para ello, se tomaron las particulas utiles de la muestra con un aplicador de madera
y se procedid a colocarlas y extenderlas en la ldmina portaobjeto hasta lograr una
pelicula uniforme que cubriera las dos terceras partes de la lamina. Posteriormente, se
fijo el frotis, una vez seca la lamina, mediante dos o tres pasajes rapidos sobre la llama

del mechero, con el extendido hacia arriba, cuidando que no se calentara demasiado.

Las laminas ya fijadas, se colocaron en una rejilla de coloracidn, que fue dispuesta
sobre una cocinilla y se cubrid toda la superficie del extendido con fucsina fenicada al
3%, previamente filtrada, y se encendio la cocinilla para calentar la preparacion hasta la
emision de vapores blanquecinos visibles. Cuando esto ocurrid, se dejo de calentar y se

repitio dos veces mas este paso, durante un periodo de tiempo de cinco a diez minutos.



Transcurrido el tiempo de la primera coloracion, se lavd con agua y se cubri6 la
lamina, con alcohol acido al 70%, para eliminar el exceso de fucsina fenicada. Este paso
durd de treinta segundos a un minuto, aproximadamente. Seguidamente, el frotis se lavo
nuevamente con agua y, una vez eliminado el alcohol acido, se cubrio6 toda la superficie
del extendido con azul de metileno durante treinta segundos, luego se lavo con agua para

eliminar restos y exceso del colorante.

Cada frotis se dejo secar y se observé al microscopio con aceite de inmersion, con
el objetivo de 100X, para determinar si en el extendido habian bacilos acido resistentes.
Para establecer su nimero aproximado, se contd sistematicamente entre 100 y 200
campos microscopicos (Fernandez et al., 2001; Forbes, 2004; Hernandez et al., 2005;

Prieto, 2007). La interpretacion de los resultados, se hizo de la siguiente manera:

Informe de resultados

Negativo: no se observan BAAR en 200 campos observados.

Positivo +: se observan al menos un bacilo por campo en promedio en 100 campos
observados.

Positivo ++: se observan de uno a diez bacilos por campo en promedio en 50 campos
observados.

Positivo +++: Se observan mas de diez bacilos por campo en promedio en 20 campos

observados.

Cultivo

Homogenizacion, descontaminacion:

Las muestras de esputo se homogenizaron y descontaminaron por el método de
Petroff, el cual se fundamenta en el hecho de que la adicién de hidréxido de sodio a la
muestra de esputo, permite fluidificarla y descontaminarla, lo que aumenta las

posibilidades de recuperar los BAAR, de estar presentes en la misma (Fernandez et al.,
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2001; Forbes, 2004; Hernandez et al., 2005; Prieto, 2007).

Método de Petroff:

Para homogenizar y descontaminar la muestra se procedio a agregar a la misma
(contenida en su envase) una parte de hidroxido de sodio al 4% en igual proporcion, se
mezcld y se dejo en reposo por diez minutos. Luego de este tiempo se llevdo a un
agitador mecanico por quince minutos. Luego, la mezcla se centrifugd quince minutos a
3 000 g. Terminado este tiempo se elimind el sobrenadante, se agrego, con la pipeta de
Pasteur, una gota de solucion indicadora rojo de fenol 0,02% al sedimento y se mezclo.
Posteriormente, se agregd, gota a gota, una solucion de HCI 1 mol.I" hasta la aparicion
de un color amarillo y se mezcld. Seguidamente, se agregd gota a gota, una solucién
neutralizante (buffer fosfato pH 6,8) hasta la aparicion de un color fucsia (Fernandez et

al., 2001; Forbes, 2004; Hernandez et al., 2005; Prieto, 2007).

La adicion de la solucion indicadora rojo de fenol, la solucion de HCl y 1a solucion

neutralizante, se realiz6 con el objetivo de ajustar a pH neutro las muestras de esputo.

Una vez descontaminadas y homogenizadas las muestras, se sembraron en medios

de cultivo Lowenstein Jensen.

La siembra en medios de cultivos se realizé tomando de tres a cinco gotas de la
mezcla anterior y agregandolas al medio inclinado Lowenstein Jensen. Se sembraron dos
tubos con medio de Lowenstein Jensen por cada muestra. Posteriormente, las mismas se
incubaron a 37°C, durante treinta dias en posicion inclinada. Un tubo en oscuridad y otro

en la claridad.
Se realizaron lecturas cada siete u ocho dias, durante siete semanas para

determinar la presencia o no de crecimiento bacteriano en cada uno de los tubos

(Fernandez et al., 2001; Forbes, 2004; Hernandez et al., 2005; Prieto, 2007).
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Identificacidn bioquimica

Los cultivos que resultaron positivos y con caracteristicas de crecimiento
sugestivas de M. tuberculosis, fueron identificados por las siguientes pruebas

bioquimicas:

Prueba de niacina:

La niacina (acido nicotinico) juega un rol vital en las reacciones de oxido-
reduccion que ocurren durante el metabolismo de las micobacterias. Aunque todas ellas
producen niacina, la mayoria lo hace en poca cantidad y la emplea en la sintesis de otras
moléculas. So6lo M. tuberculosis la produce muy activamente y la acumula en gran
cantidad porque no puede procesarla posteriormente. Es la prueba bioquimica mas util
para diferenciar con certeza a M. tuberculosis (Forbes, 2004; Leao et al., 2004; OPS,
2008a).

Procedimiento:

Se agregd 1 ml de agua destilada estéril al tubo que contenia al cultivo y se
hicieron punciones, luego se dejoé reposar el tubo de manera inclinada por treinta
minutos. Una vez transcurrido este tiempo, se tomaron 0,5 ml del sobrenadante y se
depositd en un tubo estéril y se introdujo la tira reactiva (adquirida comercialmente). Se
esperaron veinte minutos y se realizo la lectura. Al formarse una coloracion amarilla en
la tira y el liquido contenido en el tubo, se interpretd6 como reaccion positiva, lo cual,
identifico la presencia de niacina en alta concentracion en el medio de cultivo (Forbes,

2004; Leao et al., 2004; OPS, 2008a).

Inhibicién de catalasa a 68°C:

La catalasa es una enzima que tienen los microorganismos para sobrevivir en el
medio, que les permite descomponer los compuestos superoxigenados generados por las
células del hospedador o durante la respiracion. La catalasa cataliza la descomposicion

del peroxido de hidrogeno en agua y oxigeno libre. La actividad de la enzima presente
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en M. tuberculosis y M. bovis resulta inhibida a 68°C. El resto de las micobacterias, con
la Gnica excepcion de M. gastri que es muy poco frecuente, conservan la actividad de
catalasa después del calentamiento a 68°C (Forbes, 2004; Leao et al., 2004; OPS,
2008a).

Procedimiento:

Se rotularon dos tubos por cepa y a cada uno de los tubos se anadi6 0,5 ml de
solucion reguladora de fosfato pH 7,0 y se agregd una asada de cultivo a cada tubo.
Posteriormente, se colocd un tubo en bafio de maria a 68°C por veinte minutos y el otro
a temperatura ambiente. Transcurrido este tiempo, se retird el tubo que se sometio a
bafio de maria y se dejo enfriar. Luego, a cada tubo se afiadieron cinco gotas de peroxido
al 30% + tween 80 al 10% (previamente mezclado 1:1). Se observo la reaccion y se
interpretd el resultado, donde el resultado positivo se identificd por el desprendimiento
de burbujas, lo que indico actividad enzimatica (Forbes, 2004; Leao et al., 2004; OPS,
2008a).

Reduccion de nitrato

M. tuberculosis utiliza el nitrato y nitrito como fuente de nitrogeno. Tiene una
enzima unida a la membrana celular que rapida y activamente reduce nitrato (NOs) a
nitrito (NO;). Esta actividad enzimatica es muy estable y otorga una herramienta que
ayuda a la identificacion de distintas especies (Forbes, 2004; Leao et al., 2004; OPS,
2008a).

Procedimiento

Previamente se prepararon tubos estériles con 2 ml de nitrato al 0,01mol.L”, a los
cuales se afiadio una asada del cultivo y se incubd a 37°C por 24 horas. Luego, se
afladieron cinco gotas del reactivo “Nitrato A” (N,N - dimetil — o — naftilamina + acido
acético al 30%) y cinco gotas del reactivo “Nitrato B” (&cido sulfanilico + &cido
acético). Posteriormente, se realizd la lectura e interpretacion de los resultados. Se

considerd como positiva, aquella reaccion donde hubo un desarrollo de color rosa a
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fucsia, lo que indico que se ha reducido el nitrato. (Forbes, 2004; Leao et al., 2004; OPS,
2008a).

El resto de los cultivos, que no fueron identificados como M. tuberculosis, se
enviaron al Laboratorio de Tuberculosis del Instituto de Biomedicina, ubicado en
Caracas, donde fueron identificados mediante la técnica de andlisis de polimorfismo del

gen hsp 65, lo cual no fue objetivo a desarrollar en este trabajo.

Se considerd positivo para BAAR a todos aquellos pacientes que resultaron

positivos por baciloscopia, cultivo y/o PPD.
Analisis estadistico

Los resultados obtenidos de la presente investigacion fueron sometidos a
estadistica descriptiva y se presentaron en tablas; ademas se aplico un analisis, mediante
la prueba de Chi-cuadrado (x7), con el propésito de determinar la posible asociacion
entre las variables clinico — epidemioldgicas y la presencia de BAAR (Sokal y Rohlf,

1981).
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RESULTADOS Y DISCUSION

La acido resistencia es la propiedad que tienen las micobacterias de captar en la
pared fucsina fenicada (de color fucsia) o auramina (amarillo fluorescente) y retenerla
aun con la accidn de decolorantes, como la mezcla de acido y alcohol. Esta caracteristica
se debe al alto contenido en lipidos, particularmente, a los dcidos micdlicos, que poseen
en la pared celular. Dicha propiedad pertenece a todos los bacilos del género
Mycobacterium, aun las micobacterias ambientales y otros pocos microorganismos

(Forbes et al., 2004; OPS, 2008a).

En los paises con altas tasas de endemicidad de tuberculosis, una baciloscopia
positiva en una muestra respiratoria de un paciente inmunocompetente tiene un alto
valor predictivo para el diagnostico de tuberculosis. Es decir, es muy bajo el riesgo de

equivocarse al diagnosticar tuberculosis por baciloscopia (WHO, 2007a; OPS, 2008a).

La coloracion de Ziehl-Neelsen es la técnica mas apropiada para ser utilizada en todos
los laboratorios de los paises de América Latina. Es la recomendada por la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS) y la Unién Internacional Contra la Tuberculosis y
Enfermedades Respiratorias (UICTER), por ser la que asegura resultados reproducibles, con

un entrenamiento sencillo y la mas econdmica (WHO, 2007a; OPS, 2008a).

Para el presente trabajo de investigacion, fueron seleccionados cuarenta y dos
pacientes para la busqueda de BAR, con edades comprendidas entre 0 y 50 afios, de los
cuales, veintitres fueron del sexo femenino y diecinueve masculino. En total, se
recolectaron sesenta y cuatro muestras de esputo, a treinta y dos pacientes, de los cuales,
solo en dos pacientes (6,25%), las muestras resultaron positivas para BAR (+) por
baciloscopia; mientras que por cultivo se obtuvieron siete (21,87%) pacientes con
muestras positivas. S6lo dos de las muestras (28,57%) positivas para el cultivo, también

fueron positivas por baciloscopia (tabla 1).
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Tabla 1. Presencia de bacilos acido resistentes en pacientes indigenas Warao
pertenecientes a la comunidad de Maria Lopez.

CULTIVO
BACILOSCOPIA Positivo Negativo Total
Positivo 2 0 2
Negativo 5 25 30
Total 7 25 32

Las baciloscopias que resultaron positivas tuvieron contajes de menos de un BAR

por campo (positivo +).

En un estudio realizado por Zapata (2001), en poblaciones indigenas de Mosu,
Caripito, estado Monagas, se detectaron, nueve casos positivos mediante la baciloscopia,
de un total de cuarenta pacientes. Asi mismo, Prieto, en 2007, en una investigacion
realizada en pacientes del hospital Dr. “Julio Rodriguez”, pudo detectar, por
baciloscopia, diecinueve casos positivos (36,53%) de cincuenta y dos pacientes
estudiados. Por otro lado, Ruiz (2001), en estudio sobre la comparacion de la
sensibilidad de métodos para el diagnostico de tuberculosis en pacientes del estado
Vargas, de 200 muestras analizadas, trece (6,50%) fueron positivas por baciloscopia y

veinte (10,00%) por cultivo.

En una investigacion realizada por Morales, en 2004, en pacientes que asistieron
al hospital “Pablo Acosta Ortiz” de San Fernando, estado Apure, once personas
(25,58%) fueron diagnosticadas con infeccion por M. tuberculosis, mediante

baciloscopia y siembra en medios de cultivo Lowenstein Jensen.

La baja proporcion de pacientes con baciloscopia positiva puede deberse a que las
muestras provenientes de los pacientes indigenas estaban constituidas mayormente por
saliva, la cual no es la muestra ideal para realizar una baciloscopia, debido a la baja

carga bacilifera que normalmente tiene esta muestra. Cumplir con la etapa de
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recoleccion de muestra resultdé muy infructuosa, ya que, durante los muestreos se
presentaron varios inconvenientes, entre los que se encontraron: la comunicacion no
efectiva con los pacientes al momento de explicar la manera adecuada de recoleccion de
la muestra, debido a la diferencia de lenguas y el caso omiso que la mayoria de los
indigenas hicieron a las consideraciones dadas para una buena recoleccion de la muestra
de esputo, posiblemente, pueda explicar el por qué el mayor porcentaje de las muestras
no resulto representativa y adecuada del proceso infeccioso, razon por la cual, se insistid
en repetir, por lo menos, dos veces el muestreo, con el objeto de detectar el mayor
nimero de casos de BAR positivos posibles. También en muchos de los casos, el
caracter ndmada de la poblacion no permitia ubicarlos el dia pautado para la visita, lo

cual dificultd aun mas la recoleccion de la muestra.

Para que la baciloscopia sea positiva es preciso que la muestra tenga como
minimo, entre 5 000 y 10 000 bacilos por mililitro de muestra. Este alto contenido de
bacilos se encuentra en los pacientes con tuberculosis pulmonar, especialmente, en
aquellos con enfermedad avanzada y con lesiones cavitadas. Estos pacientes son los que

transmiten los bacilos, manteniendo la enfermedad en la comunidad (OPS, 2008a).

En la comunidad indigena Maria Lopez, los pacientes con antecedentes de padecer
tuberculosis, fueron clasificados como sintomaticos respiratorios (criterio de inclusion
mencionado en la metodologia). Los resultados negativos de la baciloscopia, en
ocasiones no indican que el paciente no esté infectado por BAR, sino que esta prueba no

es capaz de detectar bajas concentraciones de bacilos que puedan estar presentes en la

muestra (OPS, 2008a).

Con la baciloscopia, el laboratorio inicia la investigacion de una muestra del
paciente en busqueda del bacilo de la tuberculosis, detecta y evalua la evolucion de los
casos infecciosos, pronostica y avala la curacion de los que completan el esquema de
medicamentos exitosamente ¢ identifica a los que fracasan con el tratamiento. Por su

parte, el cultivo complementa a la baciloscopia, ya que permite poner en evidencia
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bacilos viables presentes en escasa cantidad en una muestra, caracterizarlos para
certificar que sea el bacilo de la tuberculosis y conocer si es sensible o resistente a las

drogas antituberculosas (WHO, 2007a; OPS, 2008a).

Segun Diaz et al (2003) y la OPS (2008a), en ocasiones pueden obtenerse
resultados falsos positivos, debido a precipitacion del colorante, fibras o contaminacion
por transferencia de bacilos de una muestra a otra. Asi mismo, en algunos casos, se
obtienen falsos negativos por muestra inadecuada, seleccion de particulas poco utiles
para la realizacion del extendido o exploracion insuficiente de la lamina. Gracias al
cultivo, es posible hacer que los bacilos presentes en las muestras de los pacientes se
multipliquen in vitro, hasta que se muestren formando colonias en un medio sélido,
turbidez en un caldo o hasta que algun sensor incorporado en el medio cambie de color o

emita fluorescencia cuando el bacilo consume O2 o libera CO2 (OPS, 2008b).

El cultivo permite incrementar la confirmacion del diagnostico de tuberculosis en,
aproximadamente, 15-20% del total de casos y en 20-30% de los casos de tuberculosis
pulmonar. Hay casos donde las muestras de alguna lesion son tomadas con hisopos,
cuyas fibras de algodon son confundidas con BAR, en el caso de los lavados
broncoalveolares, pueden haber bacilos muertos que estaban en el instrumento utilizado

para tomarlos.

Si se considera el total de casos con diagndstico de tuberculosis pulmonar
confirmado, bacterioldgicamente, la baciloscopia detecta el 70-80% y el cultivo 20-30%
de los casos restantes. Aunque esta técnica produce resultados muy tardios, es mas
sensible que la baciloscopia, ya que, si es realizado en forma adecuada, puede evidenciar
un minimo de 10 a 100 BAR presentes en una muestra, permitiendo asi detectar los
casos antes de que lleguen a ser contagiosos (Zapata, 2001; WHO, 2007a; OPS, 2008a;
OPS, 2008b).

El valor predictivo positivo para la baciloscopia en relacion con el cultivo fue de
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100% y el negativo de 83,33%; ademads, se obtuvo una especificidad del 100%; sin
embargo, la sensibilidad, en este caso, fue 28,57%, lo cual indica que fue baja en el

presente trabajo.

En cuanto a la induracién producida por la aplicacion de la prueba de PPD, el
menor diametro obtenido en los pacientes con resultado positivo para esta prueba, fue
de 8 mm de diametro, siendo el promedio de la induracién, en la poblacion estudiada
igual o mayor a 5 mm de didmetro. Todo paciente que tuvo lecturas mayores o iguales a
8 mm de diametro, fueron considerados positivos. En total, se obtuvieron ocho casos
positivos para esta prueba, tres fueron nifios y cinco adultos (tabla 2). En el caso de los

adultos que resultaron positivos para PPD, los cultivos fueron negativos.

Se pudo observar que, tres personas (dos nifios y un adulto), con cultivo positivo
mantenian contacto con pacientes que tenian antecedentes de tuberculosis, los cuales

también tuvieron cultivos positivos en el presente estudio, pero para micobacterias atipicas.

De los siete cultivos positivos, solo dos fueron identificados como M. tuberculosis,
uno como M. kansasii y los demas como Mycobacterium spp; ademas, todos los
pacientes con cultivo positivo, fueron negativos para PPD. Este hallazgo es de gran
importancia, con respecto a la conducta a tomar para el tratamiento antimicrobiano, ya
que no todo paciente que presente baciloscopia y/o cultivo positivos para micobacterias,
significa que sea a causa de M. tuberculosis. El tratamiento antimicrobiano contra las
micobacterias es especifico y varia de acuerdo a la micobacteria identificada, asi que se
debe recetar la terapia adecuada para el paciente, segiin sea el microorganismo que le

esta causando la patologia (Leao et al., 2004; Porras et al., 2005).
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Tabla 2. Relacion epidemiologica de los casos positivos para bacilos acido alcohol resistentes hallados en los pacientes
indigenas Warao pertenecientes a la comunidad de Maria Lopez.

NO Baciloscopia Cultivo PPD BCG Sexo Edada Antecedente Contacto Microorganismo aislado

2 - + - s F 25 no si Mycobacterium spp

5 - + - no F 7 no no Mycobacterium spp

14 - + - si F 14 no si Mycobacterium tuberculosis
26 - - + si F 25 no no

31 - - + si F 26 no no

32 - - + si M 4 no no

39 + + - si F 29 si no Mycobacterium spp

51 - + - s M 32 si no Mycobacterium kansasii

53 - - + si M 9 no no

69 - + - si M 10 no si Mycobacterium spp

88 - - + si F 30 no no

93 - - + no F 19 no no

95 + + - si F 28 no no Mycobacterium tuberculosis
106 - - + no F 12 no no

503 - - + sl M 30 no no

M: masculino. F: femenino

a: afios. (+): positivo. (-): negativo.
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De los individuos sefialados en la tabla 2, tres pacientes no habian sido vacunados
con la BCG, dos de ellos resultaron positivos para PPD, pero negativos para el cultivo,
lo cual indica que estos pacientes estan infectados con el BAAR, mientras que el otro
caso resultd negativo para PPD, pero con cultivo positivo, probablemente sea debido a
alguna interferencia en la prueba, como por ejemplo, mala aplicacion, error en la lectura

0, quizas anergia por parte del individuo.

Otros seis pacientes s6lo fueron positivos para PPD y estaban vacunados con la
BCG, dos de estos eran nifios menores de nueve afios, donde cabe la posibilidad de que
dicha reaccion se debe a la vacuna aplicada en afios recientes; los demas casos eran
adultos de més de veinticinco afos (interpretados como positivos, debido a que la
induracién fue mayor de 14 mm y hay un tiempo de diez a quince afios desde la vacuna
con BCG, donde los estudios al respecto indican que la interferencia de la BCG sobre la
reaccion tuberculinica puede ser despreciable) (Tsicopoulus et al.; 1992; Cauthen y

Valway, 1994; Garcia et al., 2000).

En las personas vacunadas con BCG se plantea el problema de diferenciar si la
induracion tuberculinica, se debe a una infeccion tuberculosa o a una respuesta a
antigenos compartidos entre la vacuna de BCG y PPD. En esta situacion hay que tener
en cuenta determinadas condiciones clinicas, en donde se considera a la prueba positiva,
cuando el didmetro de la induracion sea mayor a 5 mm y ademds de vacunados son
convivientes o mantienen contactos frecuentes con pacientes con antecedentes de
tuberculosis. En el resto de pacientes vacunados con BCG, que no estan incluidos en el
criterio anterior, pueden considerarse positivos al PPD, cuando mayor sea el tamafio de
la induraciéon y mas tiempo haya pasado desde la vacunacidn, es mas probable que se
trate de una infeccion tuberculosa y no de una reaccion vacunal, ya que los estudios en
este sentido indican que la interferencia de la BCG sobre la reaccion tuberculinica puede

ser despreciable pasados 10-15 afios de la vacunacion (Cascante et al., 2007).

Segun este estudio, quince, de todos los pacientes muestreados, estan afectados por
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BAR, tres nifios y cinco adultos fueron detectados mediante PPD vy, por cultivo, dos

nifos y cinco adultos.

El punto de corte para considerar la induracion provocada por la PPD, como
significativa de infeccion, se crea considerando la prevalencia de infeccion en el area
geografica determinada, la probabilidad de encontrar reacciones cruzadas y las
caracteristicas epidemiologicas de los individuos que se someten a la prueba (Cauthen y

Valway, 1994; Hurtado et al., 2006).

La aparicion de induracion indica de la presencia de infeccion tuberculosa, de una
reaccion de hipersensibilidad cruzada desencadenada por el antecedente de vacuna
(BCG), o la infeccion por micobacterias no tuberculosas ambientales. La mayoria de los
vacunados con la BCG reaccionan a la tuberculina y, aunque su respuesta se debilita con
el paso del tiempo, puede persistir e interferir en la interpretacion del resultado del PPD.
Por tanto, en personas con mayor probabilidad de infeccién, como el caso de los
contactos con enfermos tuberculosos, infectados por VIH e inmigrantes procedentes de
paises con alta prevalencia de tuberculosis, no se tendrd en cuenta el antecedente
vacunal y se considerara indicativo de infeccién un resultado de PPD igual o mayor a 5

mm (Tsicopoulus et al., 1992; Hurtado et al., 2006.).

Fernandez et al. (2001), en investigacion realizada en nifios de la poblacion
indigena Warao de Delta Amacuro, encontraron que trece (81,00%) resultaron positivos
a la PPD. Asi mismo, se encontr6 que tres pacientes fueron positivos por BK/cultivo
(dos de ellos con PPD negativo). Dichos resultados, son similares a los obtenidos en esta

investigacion, donde dos nifios con cultivo positivo, presentaron PPD negativo.

Para la prueba del PPD, se debe tener en cuenta que una reaccion negativa para
esta prueba indica que la persona no ha estado en contacto previo con bacilos
tuberculosos o que, desde el punto de vista inmunologico, el paciente experimente

anergia (disminucion o desaparicion de la reaccion ante antigenos especificos). De igual
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manera, un resultado positivo, sélo indica que el paciente ha sido infectado en el pasado
por bacilos tuberculosos o que simplemente ha estado en contacto con los mismos

(Tsicopoulus et al., 1992; Cauthen y Valway, 1994; Garcia et al., 2000).

La tuberculina puede fallar, obteniéndose resultados falsos positivos, como por
ejemplo, una infeccidon local por contaminacion del area de puncion o hematoma por
ruptura de pequefias vénulas. Asi mismo, podrian obtenerse resultados falsos negativos
cuando la tuberculina est4 vencida o deteriorada por exposicion a la luz, mala aplicacion
de la prueba, lectura incorrecta, precoz o tardia, dilucion de la tuberculina por los
antisépticos usados en la piel, supresion de la inmunidad retardada por infecciones,
vacunas con virus vivos, drogas inmunosupresoras, entre otras (Colvin, et al., 1979;

Tsicopoulus et al., 1992; Cauthen y Valway, 1994).

El andlisis de la prevalencia de BAR en cuanto al sexo, arrojo los siguientes
resultados, diez casos positivos para BAR, correspondieron a pacientes del sexo
femenino, mientras que cinco casos positivos para BAR fueron del sexo masculino
(Tabla 3). Al aplicar la prueba de chi cuadrado se encontr6 que no hubo asociacion

estadisticamente significativa entre estas variables.

Tabla 3. Asociacion entre la presencia de bacilos acido resistentes y el sexo de pacientes
indigenas Warao pertenecientes a la comunidad de Maria Lopez.

SEXO Negativos Positivos Total
Femenino 13 (30,95%) 10 (23,81%) 23 (54,76%)
Masculino 14(33,33%) 5 (11,90%) 19 (45.24%)

Total 27 (64,29%) 15 (35,71%) 42 (100,00%)

12 =0,69 NS; %2(1;0,05)= 3,481 con correccion de Yates

Previamente, se ha reportado que la susceptibilidad o no a contraer infeccion por
micobacterias, no estd condicionada por el sexo del paciente (Morales 2004; WHO,

2007a; Prieto, 2007).
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En cuanto a la edad, basicamente, estos pacientes pudieron ser clasificados en dos
grupos etareos: nifios (1-14 afios) y adultos (=14-47 afios). 66,67% de los casos positivos
para BAR se ubico en el grupo etario de 14-47 afios, esto posiblemente, se debid a que
es esta poblacion la que estd mas en contacto con personas fuera de la comunidad, lo que
pudiera representar una de las principales fuentes de adquisicion de BAR en la
comunidad. Ademas, son la poblacion mas cominmente propensa a hdbitos tabaquicos
y/o alcohdlicos. En la tabla 4, se puede observar que no existe una asociacion entre la

edad y la presencia de BAR.

Tabla 4. Asociacion entre la edad del paciente y la presencia de bacilos acido
resistentes.

EDAD Negativos Positivos Total
I-14 14 (33,33%) 5 (11,90%) 19 (45,24%)
z14-47 13 (30.95%) 10 (23.81%) 23 (54.76%)
Total 27 (64.29%) 15 (35.71%) 42 (100,00%)

12 =0,69 NS; %2(1;0,05)= 3,481 con correccion de Yates

Reportes de la organizacion mundial (2007b) y panamericana de la salud (2008a)
incluyen a la inmunosupresion, mala alimentacion, alcoholismo, tabaquismo,
drogadiccion y hacinamiento, como factores que predisponen al paciente a padecer de

tuberculosis.

Al analizar los factores predisponentes (alcoholismo, tabaquismo, hacinamiento,
desnutricién y drogadiccion) presentes en esta poblacidon indigena, se encontrd que de
los quince casos positivos, dos consumian alcohol regularmente y que s6lo uno mantenia

habitos tabaquicos; todos los habitantes viven en hacinamiento.

En cuanto a las mediciones antropométricas (realizadas por médicos) y resultados

de laboratorio (datos no mostrados), indican que, en general, no hay problemas de
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desnutricién en la poblacion estudiada, y ninglin indigena afirmé consumir drogas. De
alli que, para aplicar el chi cuadrado, solo se tomo6 en cuenta el habito tabaquico, el cual
no estuvo asociado a la presencia de BAR en los pacientes de la poblacion de Maria

Lopez.

Tabla 5. Asociacion entre la presencia de bacilos acido resistentes y el alcoholismo y
tabaquismo de pacientes indigenas Warao pertenecientes a la comunidad de Maria
Lopez.

FACTORES negativos positivos total
PREDISPONENTES No % No % No %

significancia

Si| 0 0,00 2 4,76 2 4,76
ALCOHOLISMO No | 27 64,29 13 30,95 40 95,32 ----

Si | 3 7,14 1 2,38 4 9,52 | x2 =0,00 NS
TABAQUISMO No | 24 57,14 14 3333 38 9048

12 = 0,00 NS; %2(1;0,05)= 3,481 con correccion de Yates; (----) No se aplicé Chi cuadrado.

De los resultados obtenidos se deduce que la poblacion de estudio resultdé muy
dispersa con respecto a la edad, en donde se encontré que el 45,24% de los pacientes
estuvo constituido por menores de 12 afios, rango de edad en el cual no es usual el
consumo de alcohol, ni tabaco. El hecho de no encontrar asociacion entre las variables
estudiadas (sexo, alcoholismo, tabaquismo) con la positividad para BAR en esta
poblacion indigena, en particular, no establece que sea asi para otros tipos de
poblaciones. Al respecto, investigaciones realizadas en pacientes criollos, por Morales
(2004) y Prieto (2007), afirman que el alcohol y el tabaco son factores predisponentes a

contraer infecciones causadas por micobacterias.

El hacinamiento es considerado el mayor factor de riesgo para la colonizacion y
diseminacion de cepas patogenas a nivel respiratorio (Bogaert et al., 2004). De acuerdo
con los resultados obtenidos en las encuestas epidemioldgicas, la mayoria de los
pobladores indigenas involucrados en el presente estudio vivian en casas plurifamiliares,

lo que constituye un hacinamiento natural en la comunidad, motivo por el cual, en la
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presente investigacion, no se pudo establecer la asociacion estadistica entre la presencia
de BAR vy esta variable epidemioldgica. Como minimo se observd que en una casa

habitaban cinco personas y como maximo treinta.

La comunidad indigena Warao de Maria Lopez, consta de un total de veintiin
familias, distribuidas en diez casas, en donde se pudo encontrar que los quince pacientes
que resultaron positivos para la presencia de BAR, detectados en este estudio, se
distribuyeron en nueve familias, de los cuales, diez de esos pacientes vivian distribuidos
en tres casas multifamiliares con deteccion de dos casos o mas por casa, y el resto vivian

en casas donde solo se detectd un caso.

Los resultados obtenidos pudieran deberse a multiples factores, entre los que, cabe
mencionar que la comunidad de indigenas Warao de Maria Lopez, segun un censo
realizado previamente al estudio, consta de un total de 126 individuos, de los cuales
cuarenta y dos fueron seleccionados por presentar sintomatologia respiratoria y/o ser
contacto con pacientes sintomaticos respiratorios, lo que representa un nimero muestral
relativamente pequeio, lo cual no indica que estas variables no puedan estar asociadas
en otros tipos de poblaciones, con mayor nimero de individuos. También, la lejania y lo
complicado que resulté llegar a la poblacion, las limitaciones econdmicas, no
permitieron extender el muestreo por mas tiempo o incluir la realizacion de radiografia
de torax, lo cual, probablemente, hubiera permitido la deteccion de otros pacientes

incluidos en el estudio con infecciones respiratorias.

El hecho de haber detectado dos pacientes con diagnostico previo para
tuberculosis y que en este trabajo de investigacion se haya detectado que son
micobacterias no tuberculosas, es evidencia de que estas personas no tienen el
tratamiento indicado para dichas bacterias y ademas existe la posibilidad de que la cepa
sea resistente al tratamiento antimicrobiano que se estd empleando en la poblacion, ya

que estan siendo tratados inadecuadamente con una terapia antimicrobiana dirigida a una
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infeccion por M. tuberculosis y no a una infeccidon ocasionada por micobacterias

atipicas.

La identificacion microscopica de BAR es una buena evidencia de presuncion,
pero no excluye otras enfermedades por micobacterias y, en muchos casos, al observar a
estos bacilos en una baciloscopia e incluso tener crecimiento en un cultivo, se trata al
paciente con antimicrobianos para combatir una infeccion por M. tuberculosis, cuando
aun no se sabe si la patologia que presenta es causada en realidad por dicho
microorganismo o tiene infeccion por otro tipo de micobacteria, lo que conlleva al
fracaso terapéutico. Al respecto, se ha reportado que el tratamiento aplicado para tratar
casos de tuberculosis (estreptomicina, etambutol, rifampicina, isoniazida, pirazinamida),
no es el mismo que se cumple en casos de micobacteriosis; ya que, éstas han mostrado
resistencia a dicho tratamiento. Por lo tanto, se hace necesario identificar cual es la
micobacteria que afecta al paciente, para poder orientar la aplicacion del tratamiento
antimicrobiano, evitanto asi, fallas terapeuticas y la posible aparicion de cepas

resistentes (Porras et al., 2005; Said-Fernandez et al., 2005).

Del presente estudio se concluye que la baciloscopia es la técnica de eleccion para
el diagndstico rapido y es la herramienta fundamental de un programa de control de la
tuberculosis, mas no debe ser tomada como Unica opcién en el diagnostico de la misma

(Prieto, 2007; OPS, 2008a).

Por ultimo, el cultivo es el método de referencia con el que se debe evaluar todo
nuevo método diagnodstico, ya que, mediante éste es posible aislar los BAR presentes en
una muestra, en cantidad suficiente como para identificarlos por métodos bioquimicos.
Ademas, por su sensibilidad y porque detecta inicamente bacilos vivos, el cultivo es el
mejor método para demostrar la curacion de un paciente al finalizar el esquema
terapéutico. Asi mismo, permite realizar la prueba de sensibilidad a los antibioticos,
identificar a los casos que necesitan una reformulacion de la quimioterapia y orientar la

conformaciéon de un nuevo esquema de tratamiento (OPS, 2008b).
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Segin la OPS (2008b), ningun método inmunoldgico ha logrado equiparar la
especificidad del cultivo para detectar y confirmar el diagnéstico de la enfermedad
causada por el bacilo de la tuberculosis. Por lo tanto, no es razonable introducir
innovaciones en los laboratorios de diagndstico de tuberculosis, sin tener antes

asegurada la cobertura y calidad con baciloscopia y cultivo.
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CONCLUSIONES

Para el momento de la realizacion del presente estudio, 11,90% (15 casos) de la
comunidad de indigenas Warao de Maria Lopez, era afectada por BAR. Los maés

afectados fueron los adultos.

La mayoria de los pacientes que estuvieron en contacto y/o resultaron positivos

para la presencia de BAR, estaban siendo afectados por micobacterias atipicas.

Aunque no se hallé asociacion entre la infecciéon por BAR en los pacientes y los
factores predisponentes a padecer de tuberculosis, durante el desarrollo del presente
estudio se evidencid que vivir en hacinamiento es una condicion natural de esta

poblacion.
La baciloscopia no debe ser utilizada como tnica opcidn en el diagndstico de M.

tuberculosis, por lo que toda metodologia diagndstica, debe ser complementada con el

cultivo.
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RECOMENDACIONES

Realizar baciloscopia y cultivo a todas las muestras de esputo, como metodologia

basica en el diagnostico microbiologico del mismo.

Estudiar y monitorear a los casos de PPD positivos, que no fueron cultivados,

particularmente, los nifios, de los que no se obtuvo muestra.
Velar que estos pacientes cumplan totalmente con el tratamiento adecuado,
mediante la creacion de un sistema, atendido por personal capacitado y evitar posibles

nuevos contagios de micobacterias en la poblacion.

Hacer monitoreos constantes en la poblacion, asi como también, su relacién con

las regiones indigenas cercanas.

Fomentar la higiene y adecuada alimentacion en la poblacion.
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ANEXO 1

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo: Diagndstico clinico y de laboratorio en la poblacion indigena Warao “Maria
Lopez, parroquia Unidn, municipio Benitez, estado Sucre.

Coordinacion: Profesora Militza Guzman.

Teléfonos: 0424-8252742

Instituciones: PDVSA GAS DISTRITO SOCIAL SUCRE ESTE Y Universidad de
Oriente, Nucleo de Sucre.

Sr(a): , antes de

que usted decida tomar parte en este estudio de diagnostico de salud, es importante que

reciba la siguiente informacion.

Bajo la supervision de las profesoras Militza Guzman, Del Valle Guilarte, Erika Gomez,
Elsa Salazar, Patricia Cruces y José Betancourt, Nucleo de Sucre, Universidad de
Oriente, se discutira con usted el propodsito de este estudio y se le explicaran todos
aquellos puntos en los que tenga dudas. Si después de haber recibido toda la informacion
usted decide participar, debera firmar este consentimiento en el lugar indicado.

El objetivo general del estudio es: Determinar la prevalencia de parasitosis intestinales,
tuberculosis, infecciones respiratorias, dengue, HIV, infecciones urinarias, malaria y
evaluar el estado nutricional en la poblacién indigena Warao “Maria Lépez” de la

parroquia Unidén, municipio Benitez, estado Sucre.

Su colaboracion consistird en donar de forma voluntaria una muestra de sangre (10 ml),
de heces, de orina y de esputo. La sangre serd extraida por puncidén venosa, con previa
asepsia del antebrazo por un bioanalista, lo que no implica ningun riesgo para su salud.

Ademads, es necesario que sepa que la muestra de sangre sera utilizada Unica y
exclusivamente para la determinacion de parametros hematoldgicos, bioquimicos, para
la deteccion de Plasmodium (parasitos causantes de la malaria o paludismo) y de

anticuerpos anti-Micoplasma. La muestra de heces se utilizard para detectar la presencia
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de paréasitos intestinales y bacterias; la orina servira para la busqueda de agentes causales
de infecciones urinarias y el esputo servird para la busqueda de bacterias causantes de

infecciones respiratorias.

Yo: , C.I , de nacionalidad

, de estado civil: y domiciliado en:

. Siendo mayor de edad y en pleno uso de mis facultades

mentales y sin que nadie me obligue, declaro:

1. Haber sido informado(a) de forma clara y sencilla de todos los aspectos relacionados
con el estudio.

2. Tener conocimiento claro de que el objetivo general del estudio.

3. Que el equipo que realiza el estudio me ha garantizado confidencialidad relacionada,
tanto con mi identidad como con toda informacion relativa a mi persona.

4. Que bajo ningun concepto se me ha ofrecido, ni pretendo recibir ningun beneficio de
tipo econdmico, producto de los hallazgos que puedan producirse en el estudio.

5. Que el beneficio principal que obtendré, sera recibir el reporte de los exdmenes de

laboratorio, el diagndstico clinico y tratamiento en caso de requerirlo.

DECLARACION DEL VOLUNTARIO
Después de haber sido informado(a) y aclarado mis dudas con respecto al
estudio, autorizo voluntariamente la toma de las muestras (sangre, heces, orina y esputo)

y procesamiento de las mismas.

Nombres y Apellidos: C.IL

Firma:
En a los dias del mes de de
2008.
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ANEXO 2

Universidad de Oriente
Departamento de Bioanalisis
Encuesta para el proyecto integral de salud
Comunidad Maria Lopez. Guariquen. Municipio Benitez

Datos para Estado nutricional

enfermas donde usted

fue?

(Qué tenian?

Nombre:
Sexo: Edad: Ocupacion:
Ubicacion:
Peso: Talla: Tension arterial: Pulso: Temp.:
Perimetro del Circunferencia cefélica: Observ.
Brazo: Circunferencia abdominal:
Epidemiologicos y factores de riesgo
N° individuos que | N° individuos enfermos diagnosticados | N®  individuos
habitan en la | con alguna enfermedad: enfermos no
vivienda (Cudl enfermedad? diagnosticados
[ Parentesco con usted?
Fuma (Desde cuando?
Asmatico (Desde cuando?
Diabético (Desde cuando?
(Ha tenido tos | ;Desde cuando?
frecuentemente?
(En su familia hay | ;Desde cuando? ([ Parentesco?
personas con tos?
(Ha tenido diarrea | ;Desde cuando? Moco
frecuentemente? Sangre
Ingiere licor Mucho | moderado  Poco
Residente de la | ;Desde cuando?
zona
(Ha viajado fuera | Si No (A Donde ;Por cuanto
de Maria Lopez? viaj6? tiempo?
(Habian personas
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En caso de tener
clinica de
tuberculosis

(Ha tenido
contacto con
otras  personas
que tengan esta
sintomatologia?

Si No
(Parentesco con usted?

(Desde cuando estaban
enfermos ellos?

NC

[Donde compran
los alimentos que
consumen?

Origen de los
alimentos

Animal:;Cuales?

Vegetal: ;Cuales?

([Donde defeca?

(Conoce algunas
normas de higiene?

Otras observaciones colocar al reverso:
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Resumen (abstract):

Con el objeto de determinar la presencia de bacilos acido resistentes (BAR), en el
presente trabajo de investigacion se incluyeron cuarenta y dos pacientes indigenas
Warao, de cada sexo, quienes manifestaban tener cuadros respiratorios de mas de quince
dias de evolucion, con edades comprendidas entre cero y cincuenta afios. Para ello, se
realiz6 baciloscopia y cultivo de la muestra de esputo y la prueba de la tuberculina
(PPD). Esta ultima se aplicé a diecinueve nifios, (1-12 afos), de quienes no se pudo
obtener muestra de esputo, y a dieciocho adultos que manifestaron tener contacto con
personas con antecedentes de tuberculosis. Dos de las muestras procesadas resultaron
positivas para BAR por la baciloscopia (4,76%) y siete por cultivos (16,66%), de los
cuales, dos se identificaron como M. tuberculosis y cinco como micobacterias atipicas.
Dos de los cultivos positivos (28,57%), fueron también positivos con la baciloscopia. El
tamafo de la induracién promedio producida por la aplicacion del PPD fue de 5 mm de
didmetro; para esta prueba resultaron ocho pacientes positivos, en donde, cinco
correspondieron a adultos y tres a nifios. Los adultos que resultaron positivos para PPD,
tuvieron cultivos negativos. Segun este estudio, quince de todos los pacientes
muestreados, estaban afectados por BAR, centrandose en los adultos el mayor nimero
de casos (10). La mayoria de los pacientes que estuvieron en contacto y/o resultaron
positivos para la presencia de BAR, estaban siendo afectados por micobacterias atipicas.
Por otro lado, no se hall6é asociacion entre la infeccion por BAR en los pacientes y los
factores predisponentes a padecer de tuberculosis, durante el desarrollo del presente
estudio se evidencié que vivir en hacinamiento es una condicidon natural de esta
poblacion. Los resultados de la baciloscopia no deben ser utilizados como unica opcién
en el diagnostico y monitoreo del tratamiento de la tuberculosis.

Palabra y/o Frases Clave: Tuberculosis, sintomatico respiratorio, Warao.
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